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   Prostatic growth and hormonal effects on the prostate play a basic role in the pathoge-
nesis of abnormal proliferative diseases (i.e. benign prostatic hyperplasia and prostatic 
carcinoma). During the embryonic period, the prostate is organized through the budding 
and branching of the epithelial cords into the urogenital sinus mesenchyme. The urogenital 
sinus mesenchyme has an inductive potential for the prostatic epithelial development and 
cytodifferentiation under the influence of androgen and an epithelial-mesenchymal interaction. 
In this interaction, mesenchymal cells are considered as a mediator of hormonal action on 
epithelial cells. Postnatal prostatic growth is obtained further ductal branching morphogenesis 
and regulated by the epithelial-mesenchymal interaction, androgen, and epithelial/mesenchy-
mal ratio. Castration-induced egeneration, and androgen-induced regeneration of the 
glandular architecture of the mouse prostate were investigated by microdissection techniques 
that permitted precise quantitation of the numbers of the terminal ductal tips and ductal 
branch-points. During the first 15 days after birth, active branching morphogenesis occurred 
as a result of focally high levels of DNA synthesis confined almost exclusively to the distal 
tips of the branching ducts. Following castration about 35 % of the ductal tips and branch-
points were lost in distal regions (usually near the capsule). By contrast, in more proximal 
regions of the prostate the ducts survived in an atrophic condition. The lost distal ductal 
morphology completely regenerated following administration of testosterone propionate (TP) 
to the castrated males. Whole-mount autoradiography demonstrated that labelling intensity 
reached a maximum on the third day of TP treatment in distal ductal areas. 
   Recognition of the mesenchymal-epithelial interaction and heterogeneities in the mor-
phogenesis, androgen dependency, and DNA synthetic activity within the prostatic architecture 
is fundamental to understanding the mechanism of androgenic regulation of normal or 
abnormal prostatic growth and development.


































ホルモ ン依存性,4)前 立腺 腺管構造 内におけ る





































































































































































































ジ ェ ンの作 用 を解 明す る うえ で重 要 で あ る.Cunha
らは ア ン ドロジ ェ ン受 容 体 の 欠 損 した突 然 変 異 種 で あ
るTfm(testicularfeminization)マウ スを も ち い
た組 織組 み 替 え実 験 に よ り,間 質細 胞 が 上 皮 ヘ ア ン ド
ロジ ェ ンの作 用 を伝 え る働 ぎが あ る こ とを報 告 して い
る19,20).すな わ ち,正 常 の ア ン ドロジ ェ ン受 容 体 を も
つWild-typeラノ トの 泌 尿 生 殖 洞(urogenitalsi-
nusmesenchyme;UGM)とWild-typeあるい は
Tfmマ ウ ス の 膀 胱 上 皮(bladderepithelium;
BLE)を 組 み 合 わ せ て で きた前 立 腺(Wild-UGM+
Tfm-BLE)にお い て,ア ン ドロジ ェン 受 容 体 は 両組
み 替 え 組 織 の 間 質細 胞 とWild-typeの膀 胱 上 皮 との
組 み 替 え 組 織 の 上皮 にお い て認 め られ るが,Tfmの
組 み 替 え 組 織 の上 皮 には 認 め られ な い21).著者 は 更 に
組 み 替 え組 織 を 腎 被膜 下 に移 植 し4週 間 後 宿主 の両 側
睾 丸 を 摘 出 し2週 間 後testosteronepropionatc
(TP)を投 与 し3H-thymidineにてDNA合 性 能 を
検 討 した.TP投 与 組 織 はWild-typeとTfm-type
の組 み 替 え 前 立腺 とほぼ 同様 の 取 り込 み が認 め られ,
Labellingindexにお い て もほ ぼ 同 様 の 結 果 が 得 ら
れ た.更 に,抗 男 性 ホ ル モ ン剤 で あ るcyproterone
acetate(CA)の併 用 に よ りDNA合 成 は 抑制 さ れ
た(Fig.5).これ ら の結 果 よ り前 立 腺 上 皮 の ア ン ド
ロジ ェン受 容体 が ア ン ドロジ ェ ンの作 用 発 現 に お い て
必 ず しも必 要 で な く,ア ン ドロ ジ ェ ンは間 質 の 受 容体
を介 在 して 間接 的 に上 皮 に 何 らか の指 令 を与 え 細 胞増
殖 を 促 す こ とが考 え られ る.培 養 細 胞 に お いて ア ン ド
ロジ ェ ンは 上皮 増 殖 に 直 接 的 に は作 用 しな い こ とが示
唆 され て お りzz,za>,前立 腺 上 皮 の ア ン ドRジ ェ ン受 容
体 の 役 割 に つ い て更 に 検 討 が 必 要 と考 え られ る.
以 上 前立 腺 の発 生 と上 皮 の 分 化 に お い て上 皮 一 間 質
の相 互作 用 と男性 ホ ル モ ンの 働 き が必 須 で あ る こ とを
示 した.次 に生 後 の前 立 腺 の成 長 の主 体 とな る腺 管構
造 の 分 枝形 態 発生 の機 構 に つ い て 稿 を進 め た い.
3)前 立 腺 の 成 長 と ア ン ドロ ジ ェ ン依 存 性
前 立腺 の増 殖 は 次 の過 程 を 経 て な され る.1)上皮分
化 の 決 定(epithelialdetermination),2)腺管 の形 態
発 生(ductalmorphogenesis),3)成長(growth),
4)上皮 細胞 の分 泌(secretorycytodifferentiation)25)
これ らの過 程 にお い て 細 胞 レベ ル に おけ る上 皮一 間質
の相 互 作 用 が 重 要 な 働 きをす る こ とは 上 述 した が,腺
管構 造 の 巨視 的 な 分 枝 形態 発 生 の機 構 を 検 討す る こ と
も重 要 で あ る.
前 立腺 は上 皮 細 胞 よ り成 る腺管 が筋 線 維 組 織 で あ る
間 質 内 へ複 雑 に分 枝 発 達 した構 造 を持 つ.胎 生 期 に お
い て は 泌 尿生 殖 洞 間 質 へ の 上 皮 侵 入(prostaticbud)
384 泌尿紀要33巻3号1987年
































































































































































































































梢 腺 管 の 活発 な分 枝 形 態 発 生 が 起 こ る こ とか ら,増 殖
能 も腺 内に お い てheterogeneityが存 在 す る こ とが
予 想 され る.
4)前 立腺腺管 構造 内におけるDNA合 成能
の局在






































































































































































器科学会総 会(1986年,広島)お よび 日本 内分泌学会総会
(1986年,仙台)に て報告 した.
稿を終 わるにあたり筆者が カ リフ ォノレニア大学 サン ・フラ
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士,三 重大学病理 学教 室教授 矢谷隆 一博士 に感謝 の意 を表す
る とと もに,終 始御激励 いただいた名古屋 大学医学 部病態 研
究所助教授 吉田松年 博士 そ して三 重大学泌尿器科教室 員の皆




































































































18)川lI修:泌 尿 生 殖 器 の 発 生 分 化,異 常 増 殖 に お
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